Hypovitaminosis A: cofactor of deleterious clinic outcome in human being by El Beitune, Patrícia et al.
HIPOVITAMINOSE A:
COFATOR CLÍNICO DELETÉRIO PARA O HOMEM
HYPOVITAMINOSIS A: COFACTOR OF DELETERIOUS CLINIC OUTCOME IN HUMAN BEING
Patrícia El Beitune1; Geraldo Duarte2; Silvana M. Quintana3; Ernesto A. Figueiró-Filho1 & Hélio Vannucchi4
1Pós-Graduanda 2Docente. 3Médica Assistente. Departamento de Ginecologia e Obstetrícia. 4Docente. Departamento de Clínica Médi-
ca. Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto-USP.
CORRESPONDËNCIA: Patrícia El Beitune. Rua Alexandre Fleming 112/31 – Vila Seixas. EP14020-030 Ribeirão Preto - SP - Email
pbeitune@ig.com.br
EL BEITUNE P; DUARTE G; QUINTANA SM; FIGUEIRÓ-FILHO EA & VANNUCCHI H. Hipovitaminose A: Cofator
clínico deletério para o homem.  Medicina, Ribeirão Preto, 36: 5-15,  jan./mar. 2003.
RESUMO: Importante foco de atenção em Saúde Pública tem sido a avaliação de determina-
dos micronutrientes no ser humano, em especial aqueles que se encontram associados à
vulnerabilidade orgânica, conseqüente ao desiquilíbrio ou à deficiência desses micronutrientes.
Entre os micronutrientes, a hipovitaminose A tem sido objeto de realce devido à significante
prevalência em populações de países em desenvolvimento. Este artigo aborda a Vitamina A,
enfocando seu metabolismo e as repercussões deletérias, decorrentes de sua deficiência so-
bre o organismo, suas manifestações no ciclo gravidopuerperal, e sua interação em situações
clínicas, específicas.
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A associação entre o estado nutricional e a ha-
bilidade no controle às infecções tem sido observada
há séculos, porém há apenas poucas décadas têm sido
conduzidos estudos sistemáticos em relação a esse
tópico. O presente artigo aborda o metabolismo da vi-
tamina A, a associação e as repercussões da sua defi-




A vitamina A, também conhecida pela designa-
ção de retinol, é um álcool primário, polietilênico e
lipossolúvel, apresentando grande capacidade reativa.
Essa vitamina é instável aos processos oxidativos e a
temperaturas acima de 34ºC (5). O termo vitamina A é
1- INTRODUÇÃO
A história da vitamina A está intrinsicamente
ligada a suas aplicações clínicas, notadamente àque-
las ligadas ao controle da cegueira noturna. Segundo
Franco, esta afecção foi descrita, pela primeira vez,
no Egito, cerca de 1500 a.C.(1). Naquela época, entre-
tanto, não foi associada a nenhuma deficiência
dietética. A partir da segunda metade do século XIX,
surgem os primeiros relatos, associando algumas alte-
rações oculares, dependentes de deficiente aporte ali-
mentar (1).
A descoberta da vitamina A ocorreu, quase si-
multaneamente, em 1913, por dois grupos independen-
tes de pesquisadores: McCollum & Davis (2), na Uni-
versidade de Wisconsin, e Osborne & Mendel (3), na
Universidade de Yale. A estrutura química, no entan-
to, foi identificada em 1932, por Karrer(4).
6El Beitune P; Duarte G; Quintana SM; Figueiró-Filho EA & Vannucchi H
empregado, atualmente, para designar todos os deri-
vados de betaionona, que possuam atividade biológica
de retinol, exceto os carotenóides. O termo retinóide
refere-se ao retinol ou aos seus derivados de ocorrên-
cia natural e análogos sintéticos, que não apresentam,
necessariamente, atividade semelhante à do retinol(6).
Os carotenóides, por seu turno, são um grupo com-
posto por mais de 400 substâncias diferentes, de ocor-
rência natural, sintetizadas por uma grande variedade
de microorganismos fotossintéticos. O seu precursor
comum, o fitoeno, um hidrocarboneto de 40 carbonos,
é convertido em compostos mais insaturados α, β, γ e
δ-carotenos. Aproximadamente 50 carotenoides pos-
suem ação biológica de vitamina A e o de maior ativi-
dade in vivo é o ß-caroteno, um dímero do retinol. A
transformação de ß-caroteno em retinol é um impor-
tante processo no metabolismo dos animais, visto que
os compostos carotenóides são biologicamente ativos
após sua transformação em retinol, sendo seu teor, no
sangue, em torno de 10,4µmol/L(6).
O ácido retinóico, um metabólito do retinol, no
qual o grupo álcool sofreu oxidação, apesar de ser
mais potente que o retinol na promoção da diferencia-
ção e crescimento do tecido epitelial, na deficiência
da vitamina A, não apresenta a mesma eficiência na
restauração da visão ou das funções reprodutivas.
Adicionalmente, observa-se que muitos dos derivados
retinóides, entretanto, falham em suas funções por li-
garem-se a proteínas específicas que os transportam
para os tecidos, onde permanecem inativos(7).
Deficiência primária de vitamina A resulta da
ingestão inadequada de vitamina A pré-formada
(retinol) e carotenóides. Deficiências secundárias re-
sultam de má absorção devido a insuficiência dietética
de lípides, insuficiência pancreática ou biliar e de trans-
porte prejudicado devido a abetalipoproteinemia, do-
ença hepática, desnutrição proteicocalórica ou defici-
ência de zinco(7,8,9).
2.2- Ingestão E Absorção
As fontes dietéticas de vitamina A podem ser a
vitamina A pré-formada e a pró-vitamina A, repre-
sentada pelos carotenóides. O retinol só pode ser en-
contrado em tecidos animais, tendo como fontes ali-
mentares principais, o fígado, o óleo de fígado de pei-
xes, o leite integral e seus derivados, os ovos e as
aves. Nos países desenvolvidos, considerando-se uma
dieta habitual, aproximadamente 25% da vitamina A
ingerida o é em forma de carotenóide, enquanto 75%
o é em composto de vitamina A pré-formada(10). É
provável que, nos países em desenvolvimento, a mai-
or parte dessa vitamina seja disponível sob a forma de
carotenóides, devido às dificuldades na obtenção de
alimentos de origem animal, pelas precárias condições
de vida de grande parte de suas populações(6). To-
mando-se em conta a nossa população, após a ingestão
de ß-caroteno, essencialmente de frutas e hortaliças,
a absorção do retinol é realizada similarmente à das
gorduras. A absorção do retinol é quase integral em
condições de normalidade do aparelho gastrointesti-
nal, observando-se que a absorção dele e a de seus
ésteres é mais completa em jejum e se forem eles
administrados com soluções aquosas. Na presença de
anormalidades da absorção das gorduras, a absorção
do retinol também sofre redução(7).
O retinol é liberado das proteínas no estômago.
O produto dessa ação são os ésteres de retinil que, no
intestino delgado, são hidrolizados de novo à forma de
retinol, que é absorvido mais eficientemente do que os
ésteres(7).
 Por seu turno, os carotenóides são clivados
dentro das células da mucosa intestinal em moléculas
de retinaldeído, e posteriormente, são reduzidos a
retinol(7).
Após a absorção do retinol ocorre a conjuga-
ção do mesmo ao ácido glicurônico, seguida da entra-
da na circulação enteroepática, de que resultam dois
produtos, a esterificação do retinol, originando ésteres
de retinil ou a oxidação do retinol ,originando o ácido
retinóico. Tanto os ésteres de retinil quanto o ácido
retinóico serão transportados no plasma (7).
2.3- Armazenamento
O armazenamento da vitamina A é feito sob
forma de ésteres de retinil. Cerca de 50-80% da vita-
mina A, no corpo são estocados no fígado, onde a
vitamina é ligada à proteína ligadora de retinol (PLR).
Esse estoque regula os efeitos de variabilidade nas
taxas de ingesta de vitamina A, particularmente con-
tra os riscos de deficiência, durante os períodos de
baixa ingesta dessa vitamina. A administração de pe-
quenas quantidades de vitamina E aumenta o
armazenamento do retinol nos tecidos(7).
A concentração sangüínea não é um guia reco-
mendável para um estudo individual da vitamina A,
mas valores baixos de retinol sangüíneo significam que
o armazenamento hepático da vitamina pode estar
esgotado.
2.4- Transporte E Metabolismo
A vitamina A pode ser mobilizada do fígado
para distribuição aos tecidos periféricos, na dependên-
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cia da oferta do aporte alimentar. Sendo ela deficien-
te, esse processo envolve a hidrólise de ésteres de
retinil, fazendo com que o fígado mantenha uma con-
centração constante de sua forma ativa na circula-
ção. A ligação de retinol a um transportador específi-
co, a PLR, que circula no plasma em um complexo
com transtiretina (pré-albumina), impede a excreção
do complexo retinol-PLR na urina(7).
A taxa normal de retinol no plasma é de 30 a
70 µg/dl (1,04µmol/L a 2,43µmol/L). Porem, em
indivíduos saudáveis, o retinol plasmático é mantido
dentro de uma variação estreita de 1,39 a 1,73µmol/L
(40,1 a 49,µìg/dl) em adultos de aproximadamente,
metade desses valores nas criancas. Visto que a sín-
tese hepática da PLR depende da presença tanto de
zinco quanto de aminoácidos e de níveis de retinol
plasmático, os níveis da PLR podem ser afetados por
diferenças daqueles nutrientes bem como da defici-
ência crônica da vitamina A, grave o suficiente para
depletar estoques de ésteres de retinil hepático(9).
Assim, crianças com desnutrição proteicocalórica, ti-
picamente, mostram baixos níveis circulantes, de
retinol, o que pode não responder à suplementação de
vitamina A, a menos que a deficiência protéica seja
corrigida (8).
2.5- Eliminação
O retinol não é eliminado na urina e, sob forma
inalterada, é excretado somente em casos de nefrite
crônica. Quando altas doses de vitamina A são admi-
nistradas, é que certa proporção sofre excreção sob
forma inalterada, nas fezes(7).
O ácido retinóico, absorvido após passagem na
circulação, pela veia porta, é transportado no plasma
como um complexo ligado à albumina. De modo dife-
rente do retinol, o ácido retinóico não é armazenado
no fígado, sendo rapidamente excretado(7).
3- FUNÇÕES E REPERCUSSÕES DE SUA
DEFICIÊNCIA
A vitamina A exerce inúmeras funções no or-
ganismo(7,11). Dentre tais funções, destacam-se, por
sua relevância, a visão, o crescimento, o desenvolvi-
mento e a manutenção do tecido epitelial, da função
imunológica e da reprodução. Cada uma dessas fun-
ções pode ser satisfeita por ingesta de carotenóides
pró-vitamina A, ésteres de retinil, retinol ou retinal que,
posteriormente, restituir-se-ão em formas funcionais
de retinol, retinal e ácido retinóico.
3.1- Visão
A vitamina A faz parte da púrpura visual, pois
o retinol vai combinar-se com a proteína opsina, para
formar a rodopsina ou púrpura visual nos bastonetes
da retina do olho, que tem por função, em última aná-
lise, a visão na luz fraca. Pode haver a cegueira no-
turna, condição conhecida por nictalopia, pois a adap-
tação ao escuro é uma função específica dos basto-
netes e dos cones, sendo a adaptação primária, reali-
zada pelos cones, completando-se em poucos minu-
tos. A adaptação secundária constitui função dos bas-
tonetes e, quando não se completa em 30 min, carac-
teriza a cegueira noturna(1).
Os bastonetes e os cones retinianos contêm pig-
mentos visuais, denominados rodopsina, nos bastone-
tes, e iodopsina nos cones. Os cones atuam como re-
ceptores de alta intensidade luminosa para a visão
colorida, enquanto os bastonetes são especialmente
sensíveis à luz de baixa intensidade. Nas deficiências
de vitamina A os bastonetes são mais afetados que os
cones visuais(1).
Sobre a depleção do retinol do fígado e do san-
gue (concentrações abaixo de 0,69µmol/L de retinol
no plasma), observa-se que o período em que as mo-
dificações estruturais tornam-se irreversíveis é de mais
ou menos 10 meses. Entretanto, a visão não retorna
ao normal imediatamente à administração de adequa-
das quantidades de retinol. O retorno à normalidade
só é possível após serem supridos os estoques dessa
substância(1).
3.2- Imunidade
As concentrações fisiológicas dos retinóides têm
sido implicadas à resistência orgânica contra as infec-
ções. Contudo, há apenas duas décadas, estudos sis-
temáticos têm sido conduzidos sobre esse tópico. Nesse
contexto, há evidências de que os retinóides modulam
a resposta de células fagocitárias, estimulando a
fagocitose, a ativação da citotoxicidade mediada por
células e o aumento, na resposta de timócitos, a
mitógenos específicos, aparentemente por aumenta-
rem a expressão de receptores de interleucina-2 em
suas células precursoras(12,13). Esses dados são cor-
roborados por estudos clínicos, realizados em crian-
ças com deficiência dessa vitamina(14).
 O ácido retinóico proporciona liberação seleti-
va de interleucina-1 por monócitos do sangue periféri-
co de seres humanos(12). Adicionalmente, o ácido
retinóico aumenta a porcentagem de células linfóides,
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que expressam marcadores de superfície de linfócitos-
T auxiliares, enquanto o ß-caroteno aumenta a per-
centagem de células linfóides com expressão de
marcadores de células Natural Killer (NK), o que
sugere uma atuação diferenciada dos vários retinóides
na imunidade celular, específica(15).
A deficiência de vitamina A está associada à
redução da atividade de células NK e à habilidade de
células esplênicas em produzir interferon, após o estí-
mulo de mitógenos. Adicionalmente, essa deficiência
associa-se à redução da produção de anticorpos con-
tra polissacarídeos bacterianos e antígenos protéicos,
em estudos experimentais(16) e à piora do controle da
infecção por micobacteriose e esquistossomose, em
seres humanos(12,17).
3.3- Tecido Epitelial
A vitamina A age na diferenciação e cresci-
mento das células epiteliais, sendo imprescindível para
o crescimento e desenvolvimento normais dos tecidos
ósseo e dentário. Notadamente, induz e controla a di-
ferenciação do muco secretado no trato respiratório,
levando, em casos de deficiência de vitamina A, à
supressão das secreções normais e, conseqüentemen-
te, à irritação e à infecção.
Adicionalmente, a vitamina A tem ação inibitó-
ria da queratinização, atuando no controle das lesões
dermatológicas (7). Sob tal aspecto, seu uso tem sido
efetivado para o controle da porfiria e para o controle
da leucoplasia oral (18). Pacientes que apresentam a
forma pustular ou eritrodérmica da psoríase, apresen-
tam redução significativa de vitamina A em relação
ao grupo de pacientes com psoríase vulgar(19).
3.4- Inibição Da Carcinogênese
A deficiência de vitamina A parece aumentar
a suscetibilidade à carcinogênese, mesmo quando se
avalia especificamente o homem, havendo marcada
tendência à hiperplasia e à síntese de DNA com re-
duzida diferenciação celular (20).
O β-caroteno e o retinol foram analisados em
estudos de quimioprevencão de vários tipos de
neoplasias, em indivíduos de risco(21). Os principais
estudos foram referentes a neoplasias pulmonares, em
tabagistas crônicos e portadores de asbestose; a cân-
cer de cavidade oral, em portadores de leucoplasia
pilosa, a adenocarcinoma de cólon, em portadores de
adenoma colônico; a câncer de pele, em albinos da
Tanzânia e em portadores de ceratose actínica; a cân-
cer de colo uterino, em pacientes com displasia cervi-
cal, e a câncer de mama, em portadoras de neoplasia
mamária prévia(6). Até o momento, entretanto, são
inconclusivos os efeitos benéficos, inicialmente aven-
tados, sobre a proteção oferecida contra determina-
dos tumores malignos (18).
O efeito anti-oncogênico se dá às custas de
indução da diferenciação em células morfologicamente
normais, supressão do fenótipo maligno com inibição
da proliferação celular e pela melhoria nos mecanis-
mos de defesa do hospedeiro, sendo constatado que o
β-caroteno é protetor contra danos produzidos pela
irradiação(20,22,23).
3.5- Em Pacientes Portadores Do HIV-1
Estudos recentes têm demonstrado associação
consistente entre a infecção pelo vírus da imunodefi-
ciência humana, tipo 1 (HIV-1) e deficiência de vita-
mina A(24/27). Tal associação tem sido verificada tanto
no aumento de incidência de infecção sintomática pelo
HIV-1, em adultos, quanto no incremento das taxas
de transmissão vertical(25,26,28/40). Pacientes com de-
ficiência de retinol têm tendência a menor sobrevida,
quando comparados a pacientes sem essa condição(27).
Estudo conduzido em Ribeirão Preto, Brasil, não ob-
servou associação entre os níveis plasmáticos de vita-
mina A e a contagem de células CD4 (41).
A vitamina A persiste sendo objeto de estudos
no campo da transmissão vertical do HIV-1. Sabe-se
que ela pode ser importante devido ao efeito esti-
mulador sobre o sistema imunológico além do seu pa-
pel na manutenção da integridade da mucosa epitelial.
Tanto a gestação quanto a infecção pelo HIV-1 são
fatores de risco para deficiência da vitamina A. Vári-
os fatores podem contribuir para isso, incluindo baixa
ingesta e má-absorção de alimentos ricos nessa vita-
mina, aumento do seu metabolismo, efeitos da
hemodiluição durante a gravidez, maior utilização e,
mesmo, perda urinária, anormal durante infecções
oportunistas. Estudo, conduzido no Brasil, demonstrou
aumento da excreção urinária de vitamina A, maior
em pacientes com síndrome da imunodeficiência
adquiridia em relação aos do grupo portador do HIV-
1, e destes em relação aos do grupo-controle(42). Em
conseqüência, a deficiência de vitamina A durante a
infecção pelo HIV-1 inclui deterioração da imunida-
de, maior progressão para AIDS, redução da sobrevida
e maior mortalidade infantil (31,34/40).
Alguns estudos observaram que tanto o nível
sérico de vitamina A quanto o número de células CD4
eram fatores preditivos, independentes de transmis-
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são vertical do HIV-1, quer afetando a integridade
placentária, quer aumentando a viremia sangüínea, a
viremia no leite materno ou na excreção cervical do
vírus (24,30,43). Alguns trabalhos, entretanto, não con-
firmam tais assertivas. Sob essa perspectiva, outros
estudos não encontraram correlação entre baixo nível
sérico de vitamina A e o aumento da transmissão ver-
tical (28,30,33,44).
Na tentativa de elucidar a real associação da
vitamina A com a transmissão vertical do HIV-1, al-
guns pesquisadores realizaram suplementação de vi-
tamina A às gestantes portadoras do HIV-1. Até o
momento, os resultados não detectaram efetividade
da vitamina A, estatisticamente significativa,na redu-
ção da transmissão vertical desse vírus (45,46,47,48).
3.6- Na Gestação
A vitamina A é importante para a reprodução,
crescimento e desenvolvimento fetal, constituição da
reserva hepática fetal e para o crescimento tissular
materno. Nesse contexto, a concentração tissular ade-
quada de vitamina A, é sabido, traz benefícios para a
função feto-placentária, pelo aumento dos níveis de
progesterona(7) .
O diagnóstico da cegueira noturna, gestacional
tem ganhado destaque, inclusive por permitir a identi-
ficação das mulheres com maior risco de mortalidade
a curto e longo prazo no período pós-parto, associada
a processos infecciosos(49).
Outra evidência da importância da vitamina A
na gestação é a associação entre os baixos níveis de
β-caroteno em mulheres com pré-eclâmpsia e eclâm-
psia, devido ao papel da vitamina como antioxidante.
Sugere-se que a vitamina A atue na prevenção da
lesão endotelial, um dos fatores causais das síndromes
hipertensivas da gravidez (50,51).
Tanto a ingestão deficiente quanto a ingestão
excessiva de vitamina A estão associadas com defei-
tos congênitos (cérebro, olho, ouvido, aparelho geni-
tourinário, coração e sistema vascular), dependendo
de qual sistema está em fase de diferenciação no
momento da exposição. As alterações dependentes e
mediadas pela vitamina A sobre o metabolismo do
DNA podem provocar reabsorção de embriões e morte
fetal, além de contribuir para a baixa reserva hepática
do recém-nascido (52).
Tem-se aventado, adicionalmente, a associação
entre baixas concentrações de vitamina A no cordão
umbilical e crescimento anormal do feto(53,54).
Dentre as possíveis explicações para os níveis
baixos de vitamina A, no cordão umbilical de recém-
nascidos com retardo de crescimento intra-uterino,
quando comparados com recém-nascidos considera-
dos como de peso adequado para a idade gestacional,
os seguintes fatores merecem destaque: a) a oferta
inadequada de vitamina A pela mãe, secundária a com-
prometimento da circulação uteroplacentária; b) bai-
xo poder de ligação de vitamina A pelo feto, devido às
baixas concentrações das proteínas responsáveis pelo
transporte de vitamina A pelo tecido placentário e pela
PLR (com isso a vitamina não será captada pelo fíga-
do fetal, resultando em baixos níveis de vitamina A
plasmática); c) maior utilização de vitamina A pelo
feto, relacionada com a presença de infecções intra-
uterinas, pois as infecções agudas e crônicas aumen-
tam a taxa catabólica e a excreção de vitamina A; d)
armazenamento insuficiente e inadequado de vitami-
na A pelo fígado fetal, relacionado à presença de anor-
malidades estruturais e funcionais no fígado de recém-
nascido, com retardo do crescimento intra-uterino,
sendo essas alterações, possivelmente, associadas à
depleção das células hepáticas, armazenadoras de vi-
tamina A(53).
3.7- Em Crianças
A deficiência subclínica da vitamina A aumen-
ta a morbidade e mortalidade infantil (8). Observa-se
maior susceptibilidade de diarréia infecciosa e doen-
ças do trato respiratório em crianças com hipovitami-
nose A. Adicionalmente, a suplementação de vitami-
na A, nos casos graves de infecção aguda pelo vírus
do sarampo, mostrou-se eficaz na redução da morta-
lidade(55).
Durante episódios de malária, os níveis plas-
máticos de vitamina A foram subnormais em 37,5%
das crianças estudadas no Congo, observando-se as-
sociação direta entre a deficiência dessa vitamina e o
evento de malária aguda(6). Entretanto, estudo condu-
zido com concentrações crescentes de retinol in vitro,
não observou diferença no padrão de crescimento
desse patógeno independente da concentração de
retinol utilizada(56).
3.8- Em Idosos
Em idosos, por sua vez, obtêm-se taxas de de-
ficiência de vitamina A em torno de 13,2%(57) . Nes-
ses pacientes, a associação da deficiência de vita-
mina A é sensivelmente maior em pacientes com
má-nutrição proteicocalórica(58), com correspondente
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índice de massa corpórea reduzida, devendo-se, pos-
sivelmente, à reduzida ingesta alimentar, essencialmen-
te de frutas e hortaliças(41). Até o momento, são
inconclusivos os efeitos benéficos, inicialmente aven-
tados, sobre a degeneração macular e sobre a catara-
ta relacionada a velhice.
3.9- Outras Associações
Alguns estudos têm observado associação da
hipovitaminose A com diabetes mellitus tipo-1 e fibrose
cística. Persistem inconclusivos os efeitos sobre a res-
posta ao toxóide tetânico(6).
4- SINAIS E SINTOMAS DE DEFICIÊNCIA
A deficiência de vitamina A é sucedida por di-
versas alterações em órgãos e tecidos de origem
ectodérmica (Tabela I). As reservas tissulares, no
adulto normal, quando completas, são suficientes para
atender às necessidades normais do organismo. No
entanto, a deficiência ocorre em maior freqüência em
crianças de baixa idade, associada à deficiência
protéica, principalmente em certas regiões da África,
Ásia e América do Sul(8) .
No Brasil, em regiões do Nordeste, as afecções
oculares por deficiência de vitamina A atingem fre-
qüência elevada, o que tem levado as autoridades ao
emprego de meios visando ao fornecimento de vita-
mina A em forma de medicamentos, visto que o enri-
quecimento dos alimentos com tal vitamina ainda não
é uma realidade em nosso meio. Entre adultos, a defi-
ciência é comumente encontrada nas doenças crôni-
cas, que afetam a absorção, como as afecções dos
tratos hepático e biliar, sprue, colite ou em regimes
dietéticos inadequados (8).
Um sintoma precoce é a hemeralopia com ele-
vada sensibilidade à luminosidade e, após longo perío-
do de tempo, sucede-se o aparecimento de alterações
anatomopatológicas, como a queratose conjuntival e a
queratomalácia, e, também, a queratinização da pele
e das mucosas(1).
Sinais e sintomas de deficiência incluem as
lesões da pele (hiperqueratose folicular) e infecções,
porém, a manifestação mais perceptível é a cegueira
noturna, que aparece somente quando a deficiên-
cia é grave. Além disso, freqüentemente, a quera-
tomalacia (dessecação, úlcera e xerose da córnea e
conjuntivite) é precedida pela cegueira noturna, que
aparece como sinal precoce. Na seqüência, evolui para
deficiência grave da visão, culminando com a ceguei-
ra definitiva (7,18).
Podem ser encontradas manifestações da defi-
ciência também sobre o epitélio broncorrespiratório,
com tendência à queratinização, levando à infecção.
Outras manifestações têm sido descritas sobre o apa-
relho geniturinário, como a freqüência elevada de cál-
culos renais e ureterais(8).
Adicionalmente, observa-se falência de funções
sistêmicas, caracterizada por desenvolvimento embrio-
gênico anormal, espermatogênese deficiente, aborto
espontâneo, reduzido número de osteoclastos (resul-
tando em deposição excessiva de osso periosteal),
anemia e imunodepressão. Entre outras manifestações
observáveis, tem-se a queratinização das mucosas do
trato respiratório, do tubo digestivo, do trato urinário,
da pele e do epitélio ocular, resultando em redução
funcional dessas membranas contra infecções(1,2,8,59).
Em animais, a deficiência de vitamina A acha-
se associada com defeitos do desenvolvimento e re-
modelação óssea (2).
A deficiência de vitamina A entre crianças
está associada com o desenvolvimento de doenças ocu-
lares, como a cegueira noturna e xeroftalmia, maior
gravidade do sarampo, pneumonia e doenças diar-
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5- DOENÇAS QUE PRECIPITAM DEFICIÊN-
CIA DE VITAMINA A
• Febre - maior excreção urinária ocorre freqüente-
mente(7);
• Infecções, notoriamente doença causada pelo HIV-
1 (SIDA)(42).
• Nefrite crônica (7);
• Deficiência de proteína – interfere com o transpor-
te da vitamina A no sangue, mesmo quando a
ingestão é adequada (7);
• Má absorção dos lípides(7).
• Em pacientes cirróticos – a PLR tem sido associa-
da a marcador de má nutrição proteicocalórica,
mesmo naqueles com a forma leve da doença (Child
A). Tem sido aventado que redução dos níveis de
transtiretina e PLR, nesses pacientes, devam-se
principalmente à insuficiência hepática ou mesmo
devido aos reduzidos níveis de vitamina A, corpo-
rais, em relação a um indicador isolado de má nutri-
ção proteicocalórica(60).
6- TERAPÊUTICA
Em todas as manifestações de deficiência de
vitamina A, indica-se adequação dietética ou interven-
ções de suplementação, utilizando-se a vitamina isola-
damente ou por enriquecimento alimentar.
No tratamento de fotodermatose, acne, psoría-
se, Ptiriasis vulgaris e da hiperpigmentação folicular,
orienta-se a tretinoína – ácido retinóico com a finalidade
de estimular o epitélio a produzir células córneas(7).
Tem-se aventado um efeito preventivo na ten-
são pré-menstrual com o uso, a intervalos mensais, de
suplementação vitamínica nos 10 dias que antecedem
ao período menstrual(8).
No tratamento da xeroftalmia tem-se dado pre-
ferência à injeção intramuscular de 100.000 UI de
palmitato de retinil, em solução miscível na água, se-
guida, em 24 h, de nova dose de 100.000 UI via oral,
em solução oleosa de palmitato de retinil ou palmitato
de vitamina A(8).
7- CONTRA-INDICAÇÕES PARA SUPLE-
MENTAÇÃO DE VITAMINA A
É uma contra-indicação relativa à suplementa-
ção de vitamina A, em presença de pacientes forma-
dores de cálculos urinários, de ácido úrico e oxalato(37).
A vitamina A mantém equilíbrio fisiológico com
as vitaminas E e D. O Food and Drugs Administration
propôs que as preparações, contendo grandes doses
de vitaminas A e D, como 100.000 UI e 400 UI, res-
pectivamente, devam ser obtidas somente por pres-
crição médica(8).
8- PROGNÓSTICO
Os sinais e sintomas de deficiência de vitamina
A respondem à suplementação dessa vitamina na mes-
ma ordem em que elas aparecem. Cegueira noturna
responde muito rapidamente, enquanto anormalidades
da pele podem levar várias semanas para se resolve-
rem. Suplementação vitamínica reduz significativamen-
te e morbidade e a mortalidade entre crianças com
sarampo complicado por pneumonia ou diarréia crôni-
ca(61,62,63). Adicionalmente, a suplementação dessa
vitamina, previamente ao desenvolvimento dos sinto-
mas por deficiência de vitamina A, exerce um efeito
preventivo notável, resultando em reduzido número de
consultas médicas por sintomas relacionados à diar-
réia e redução da incidência de xeroftalmia (63/66).
9- NECESSIDADES HUMANAS
As recomendações vigentes das necessidades
da vitamina A foram estabelecidas em 2002 e são
expressos em µg/dia. (Tabela II) Para a caracterizacão
da quantidade diária recomendada de vitamina A é
utilizada a definição de necessidade média, estimada
como aquela ingesta diária, suficiente para satisfazer
as necessidades de metade de uma população saudá-
vel. A recomendação propriamente dita (RDA), sigla
do inglês Recommended Dietary Allowances, é a
quantidade necessária para suprir as necessidades de
97 a 98% dos indivíduos saudáveis (67).
A biodisponibilidade da vitamina A é limitada
pela ligação dos carotenóides a proteínas, e isso pode
ser superado pelo cozimento que dissocia as proteínas
e libera o carotenóide.
O retinol livre é relativamente estável ao calor
e à luz, porém, pode ser destruído pela oxidação. Por-
tanto, sua biopotência pode ser reduzida pela presen-
ça de elementos de transição (ferro, cobre) e protegi-
da pelo uso de vitamina E ou antioxidantes sintéticos
ou estabilizada pela esterificação(7).
10- INTERAÇÕES
Colestiramina pode induzir deficiência de vita-
mina A(7).
Kanamicina e Neomicina – podem alterar a
absorção das gorduras e acarretar má absorção das
12
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vitaminas A e K, reduzindo objetivamente a biodispo-
nibilidade em 14%(68).
Óleos minerais – possíveis deficiências de vita-
minas A, D e K. Diminui a absorção de vitamina A(7).
Vitaminas D e A têm tendência a
potencializarem-se(1,7).
Pectina cítrica diminui a biodisponibilidade de
síntese do ß-caroteno(69).
Óleo de soja – melhora a biodisponibilidade e a
conversão do ß-caroteno em retinol, propriedade essa
que persiste inalterada ao calor, mesmo em tempera-
turas de 100º C(70).
11- FONTES ALIMENTARES
A vitamina A pode ser encontrada em diferen-
tes alimentos, entretanto, alguns alimentos destacam-
se por maior concentração dessa vitamina. (Tabela III)
A vitamina A pré-formada (retinol) está presente, prin-
cipalmente, no fígado e rim, leites integrais e seus de-
rivados, peixes e gema de ovos. As pró-vitaminas
(carotenóides): em vegetais folhosos, legumes e fru-
tas, óleo de fígado de peixes.
Em anexo, tabela das principais fontes alimen-
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ABSTRACT: An important focus of attention in Public Health has been micronutrient deficiency
in human being because of the enhanced vulnerability of individuals to the effects of micronutrient
deficiency or imbalance. Among all micronutrients deficiencies, vitamin A has been one of the
most important public health problems, affecting a large percentage of people in developing
countries. This article focus on a review of vitamin A metabolism, deleterious repercussions and
association with several clinical and obstetrics conditions. It highlights hypovitaminosis A as
cofactor of deleterious clinic outcome in human being.
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